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Resumo

Prevaléncia alérgica na populacao do distrito de Beja:

influéncia da exposicao a alergénios polinicos

As doencgas alérgicas sdo um grave problema de salde publica, estando o pdlen de oliveira
entre os mais alergizantes. O crescente aumento do cultivo de olival no Alentejo podera
influenciar o risco de sensibilizagdo da populagdo exposta.

Neste estudo retrospetivo analisou-se o perfil de sensibilizagdo alérgica (2011-2021) e a sua
associacdo com o indice polinico anual, de 489 individuos (idades: 6 meses a 84 anos)
acompanhados no Hospital de Beja.

Predominou a sensibilizagdo a acaros (48,3%), seguida de pdlen (39,9%), epitélios de animais
(23,6%), alimentos (23,1%) e fungos (8,9%). Os pdlenes de gramineas (34%), arvores (31,8%),
principalmente oliveira (29,6%), e ervas infestantes (19,0%) revelaram-se os mais alergizantes.
Observou-se uma associa¢do entre o valor médio de IgE especifica e o indice polinico anual.

Os resultados sugerem que o aumento do indice polinico, resultante do aumento da area de

olival, constitui um factor de agravamento da sensibilizacdo alérgica na regido.

Palavras-Chave: alergia, pdlen, oliveira, Beja, IgE
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Astract

Allergic prevalence in the population of Beja district: influence

of exposure to pollen allergens

Allergic diseases are a serious public health problem, with olive tree pollen among the most
allergenic. The growing increase in the cultivation of olive groves in Alentejo may influence the
risk of sensitization of the exposed population.

In this retrospective study, we analyzed the profile of allergic sensitization (2011-2021) and its
association with the annual polynic index, of 489 individuals (ages: 6 months to 84 years)
followed at Beja Hospital.

Sensitization to mites (48.3%), followed by pollen (39.9%), animal epithelium (23.6%), food
(23.1%) and fungi (8.9%) predominated. Grass pollens (34%), trees (31.8%), mainly olive
(29.6%), and weeds (19.0%) proved to be the most allergenic.

An association was observed between the mean value of specific IgE and the annual polynic
index.

The results suggest that the increase in the polynic index, resulting from the increase in the

olive grove area, is an aggravation factor of allergic sensitization in the region.

Key-Words: allergy, pollen, olive tree, Beja, IgE
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1. Introducao

1.1. Doencga alérgica

A alergia traduz-se por uma reacdo exacerbada do sistema imune a alergénios habitualmente
inécuos e tolerados pela maior parte dos individuos, estimando-se que afete entre 10 a 40% da
populacdo mundial (Pawankar et al., 2013).

As doengas alérgicas mais prevalentes na populagao sao a rinite alérgica, dermatite atdpica e
asma. Em idades pediatricas a alergia alimentar tem uma maior prevaléncia (Boudewijn et al.,
2020).

A teoria da “marcha alérgica” relaciona as doencas alérgicas como um todo e baseia-se na
observacdo de que a sensibilizacdo na primeira infancia, com maior prevaléncia da alergia
alimentar e dermatite atdpica, constitui um risco acrescido para o desenvolvimento de rinite
ou asma alérgica em fase adulta (Bantz et al., 2014).

Para que ocorra sintomatologia alérgica é necessario que o individuo atdpico seja previamente
sensibilizado ao alergénio. O termo atopia refere-se a uma predisposi¢do genética do individuo
em desenvolver alergia e produzir anticorpos IgE, mediante uma reac¢ao de hipersensibilidade,
geralmente do tipo I, em que as células Th2 desempenham um importante papel no

desencadear da resposta imunitaria (Aldakheel, 2021).

1.1.1. Mecanismo imunopatoldgico das reagdes de hipersensibilidade

Gell e Coombs foram os primeiros, em 1963, a classificar as reacdes de hipersensibilidade de
acordo com 0s seus mecanismos imunopatoldgicos e propuseram quatro tipos de reagées: do
tipo | (imediata ou mediada por imunoglobulina IgE), tipo Il (citotoxica ou medida por
imunoglobulina 1gG/IgM), tipo lll (mediada por imunocomplexos) e tipo IV (tardia ou mediada
por células T) (Gell e Coombs, 1963).

Com o desenvolvimento da ciéncia e conhecimento do sistema imunoldgico foram surgindo
novos “inputs” que modificaram a classificagcdo original (Tabela 1) (Dispenza, 2019, Regateiro
et al., 2016).

Nesta exposi¢do apenas serdo abordadas as reagdes do tipo |, uma vez que sdo as que

caracterizam a reacdo alérgica.



Tabela 1- Tipos de reag¢des de hipersensibilidade (HS) de acordo com a classificacdo de Gell e Coombs
modificada (retirado de Regateiro et al., 2016).

Tipo de HS | I i Va | v ve | v
Desi Imediata ou Citotoxica Por Tardia ou retardada / celular
esignagdo . .
alérgica imunocomplexos
Tempo de reagdo| Imediata, | Smin-Ih | Tardia Tardia Tardia (embora possa ocorrer em horas se mecanismos p-i)
Reconhecimento Anticorpos TR
imune | |g IgG (e IgM) IgG e IgM
Solivel Superficie Solavel Superficie Superficie Superficie Soluvel
celular/ matriz celular/ matriz | celular/ matriz | celular/ matriz
et extracelular extracelular extracelular extracelular
Antigénio
Haptenizago Haptenizagao Haptenizagao Haptenizagao Haptenizagio Haptenizagao Haptenizagao
p p p p
Desgranulagio | Citotoxicidade | Deposicio de Thi Th2 Citolise de Ativacio e
de mastocitos e |através de FcR: | imunocomplexos | Ativagdo de Inflamagéo queratinocitos, | recrutamento
Mecanismo | basofilos ADCC,NK, com ativagio monacitos e eosinofilica hepatécitos, etc, | de neutrofilos
efetor complemento, | de fagocitos, macrofagos por linfocitos T
neutrofilos, neutrofilos e CD4" e CD8*
macrofagos mastocitos citotoxicos
Histamina, Complemento, | Complemento, | IFNy ILS Perforina, CXCL8, GMCSF,
triptase, perforina, coagulagdo TNFa IL4 granzimas, FasL, [ ILI7
Mediadores | leucotrienos, granzimas, (microtrombose), |ILI8 ILI3 granulisina
prostaglandinas, | Fas-FasL, desgranulacao
TNFa fagocitose de mastdcitos

Legenda: p-i- Recetores imunitarios de interacgdo farmacolédgica (Pharmacologic interaction of drugs
with Immune receptors), FcR-recetor, ADCC-citotoxicidade celular dependente de anticorpos,
NK- Natural Killer-, TNFa- Fator de necrose tumoral alfa, Fas-FasL- recetor apoptose Fas e ligando FasL,
Thi-linfocito T auxiliar tipo 1, IFNy- interferdo gama (citocina), IL- interleucina, Th2-linfocito T auxiliar
tipo 2, TCR-recetor de linfécitos T, CXCL8- interleucina 8, GMSF- Fator estimulante de coldnia de
granuldcito-macréfago.

Na Figura 1 estad representado o processo, tipos de células envolvidas e as células efetoras
subjacentes a reacdo alérgica.

O epitélio respiratdrio de pacientes alérgicos, em resposta a um alergénio, segrega moléculas
como linfopoietina estromal timica (TSLP), interleucinas IL-33 ou IL-25, que ativam as células
linféides inatas do tipo 2 (ILC2). De seguida, estas células libertam interleucinas tais como IL-4,
IL-5 e IL-13, que, juntamente com moléculas epiteliais secretoras, ativam as células dendriticas
(DC). As DC ativadas internalizam o alergénio e apresentam-nos a células T naive, que
proliferam para as células Th2. Esta resposta Th2 é caracterizada por secrecdo de citocinas Th2
(IL-4, IL-5, IL-9 e IL-13) que induzem o recrutamento de eosinodfilos circulantes para os tecidos-
alvo.

Além disso, os linfécitos Th2 apresentam os alergénios as células B naive IgM’, que se

diferenciam em células plasmaticas IgE". Estas células segregam IgE especifica para o alergénio,



que se liga aos mastdcitos, basdfilos e eosindfilos nos tecidos, libertando

inflamatérios (Calzada et al., 2021).
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Figura 1- Esquema ilustrativo da resposta alérgica a Olea europaea (adaptado de Calzada et al., 2021).

A resposta alérgica provoca numa primeira etapa a sensibilizacdo e em etapas subsequentes

desencadeia a reacdo alérgica e/ou exacerbacdo da doenca (Figura 2). Na etapa de

sensibilizacdo o alergénio penetra nas mucosas e é reconhecido por células apresentadoras de

antigénio (APC), células dendriticas (DC), presentes nos tecidos, que o capturam e o processam

em fragmentos mais pequenos. As APC migram para os ganglios linfaticos e apresentam-no as

células T auxiliares em proteinas especificas da superficie celular, moléculas do complexo

major de histocompatibilidade Il (MHC Il), que proliferam para células Th2. Esta resposta Th2 é

caracterizada pela secrecdo de citocinas e pela ativagcdo e transformacgdo das células B, que

geram anticorpos IgE especificos para o alergénio.

Os IgE passam para a corrente sanguinea e ligam-se ao recetor de alta afinidade para IgE

(FceRl) na superficie dos mastécitos (pele e mucosas) e basoéfilos (sangue). Estas células

tornam-se competentes para reconhecer o alergénio num contacto futuro do individuo com o

mesmo.



Numa segunda etapa, a reexposicao do individuo sensibilizado com o mesmo alergénio, gera
uma resposta por parte dos IgE ligados especificamente aos mastdcitos e basdfilos, que
capturam diretamente o alergénio, conduzindo a desgranulacdo, com a libertagdo, em duas
fases distintas, de pequenos granulos que contém mediadores quimicos inflamatodrios.

Na fase imediata, que ocorre minutos apds a reexposicao ao alergénio, ocorre a libertacdo de
histamina, proteases, enzimas, mediadores lipidicos, e na fase tardia, que ocorre 4 a 8 horas
apos, ocorre a libertagdo de citocinas.

A informacdo relativa a esta reexposicdo é transmitida por todo o organismo, o que conduz a

amplificacdo da reacdo alérgica (Bircher, Mechanism of type | allergic reactions

(futurelearn.com), Dispenza, 2019).
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Figura 2- Etapas na resposta alérgica nas reacGes de hipersensibilidade do tipo | (adaptado de (Bircher,

Mechanism of type | allergic reactions (futurelearn.com)).



1.1.2. Doencgas alérgicas respiratdrias

As doencas alérgicas sdo um grave problema de saude publica a nivel mundial e estdo em
ascensdo (Asher et al.,, 2020). A asma e rinite alérgica sdo as alergias respiratdrias mais
prevalentes na popula¢do, desencadeadas por exposi¢ao a alergénios como pélenes, acaros,
epitélio de animais, com repercussdoes na qualidade de vida e um elevado impacto socio

econdmico (Sanchez-Borges et al, 2018).

Rinite alérgica

A rinite alérgica caracteriza-se por ser uma doenca nasal sintomatica das vias aéreas
superiores, desencadeada pela exposicdo do individuo, previamente sensibilizado, a
alergénios, que através do contacto com a mucosa nasal, geram um processo inflamatério
mediado por Imunoglobulina E (IgE) (Brozek et al., 2017).

A sintomatologia da rinite alérgica é maioritariamente nasal, com a presenca de rinorreia
mucosa, obstrucdo e prurido nasal, espirros e por vezes anosmia (Caldeira et al., 2021).

A classificacdo da rinite alérgica foi sendo alterada ao longo do tempo e atualmente segue as
orientagdes do grupo de trabalho, Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA), que tem

por base a duracdo e gravidade dos sintomas e o seu impacto na qualidade de vida do

individuo (Tabela 2) (Brozek et al., 2017).

Tabela 2-Classificacdo da rinite alérgica de acordo com as orientacGes ARIA (retirado de Caldeira et al.,
2021, Brozek et al., 2017).

Duragdo dos sintomas
Intermitente Persistente
sintomas < 4 dias/semana ou < 4 semanas sintomas 2 4 dias/semana e 2 4 semanas
Gravidade dos sintomas
Ligeiras Moderada-grave
(todos presentes) (pelo menos | presente)

- sem interferéncia no sono - perturbagdo do sono
- sem interferéncia nas atividades didrias, desportivas ou de lazer | — perturbagdo nas atividades didrias, desportivas ou de lazer
- sem interferéncias nas atividades da escola ou trabalho ~ dificuldades nas atividades da escola e/ou trabalho
= sem sintomas incomodativos - sintomas incomodativos




A rinite alérgica encontra-se frequentemente associada a conjuntivite (rinoconjuntivite), a
sinusite (rinossinusite) e a asma. A rinoconjuntivite resulta, principalmente, da alergia a
pdlenes, uma vez que, para além do contacto com a mucosa nasal existe também o contacto a
nivel ocular, contribuindo para o agravamento da sintomatologia alérgica com inflamacgdo da
conjuntiva (olho vermelho, secrec¢do e lacrimejo).

A associacdo da rinite e asma alérgica gerou o conceito - “uma via aérea, uma doenca”
(Bousquet et al., 2003) e sdo as patologias crénicas com maior prevaléncia na infancia. Estudos
apontam que cerca de 80% dos asmaticos tem rinite e quase 40% dos doentes com rinite tem
asma (Assis et al., 2019, Bousquet et al., 2001).

A rinite é uma das doencas crdénicas mais frequentes a nivel mundial, estimando-se que atinja
entre 10 a 40% da populagdo mundial (Katelaris et al., 2012).

Em Portugal, os estudos epidemioldgicos sobre rinite alérgica estimam uma prevaléncia de
21,5% a 24% em criangas, 27% em adolescentes, 26,1% nos adultos e 29,8% no idoso (Fonseca
et al., 2021, Almeida et al., 2005). A regido do Alentejo apresenta a maior taxa de prevaléncia
relativamente as outras regides do pais, com cerca de 30%. A presenca de rinite alérgica é
transversal a todos os grupos etdrios, no entanto, é frequentemente subdiagnosticada e
consequentemente ndo tratada, o que pode conduzir a um risco significativo de

desenvolvimento de asma (Almeida et al., 2005).

Asma

Segundo o grupo Global Initiative for Asthma (GINA, 2022), a asma brénquica é uma doenca
heterogénea, caracterizada por inflamacdo crénica das vias aéreas, transversal a todas as
faixas etdrias e que se estima ter afetado em 2019, 262 milhdes de pessoas em todo o mundo
e causado 461.000 mortes (OMS, 2022).

A limitacdo variavel do fluxo aéreo expiratdrio, devida ao estreitamento e inflamacdo das vias
respiratdrias nos pulmdes desencadeia sintomas respiratérios, nomeadamente pieira,
dispneia, opressao toracica e tosse que variam em intensidade e ao longo do tempo (Figura 3)

(GINA, 2022, Nunes et al., 2018).

ASMA

Figura 3-Principais caracteristicas inerentes a asma bronquica (retirado de Nunes et al., 2018).



A asma surge habitualmente na infancia e pode apresentar diferentes fendtipos, com
diferentes niveis de gravidade inter e intra-individuos ao longo da vida.

A sintomatologia da asma é desencadeada e agravada por diferentes fatores como o exercicio
fisico, exposicdo a alergénios, alergénios ocupacionais (compostos quimicos e agentes
irritantes), alteragGes climdticas ou infe¢des respiratdrias virais, que geram uma resposta
inflamatdria. A asma alérgica é desencadeada por exposicdo a alergénios e gera uma resposta
inflamatdria mediada por imunoglobulina IgE, enquanto que a asma ndo alérgica ndo envolve a

producdo de IgE e é despoletada por outros fatores (Figura 4) (Carvalho-Pinto et al., 2021).
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Figura 4-Mecanismos inflamatérios presentes na asma (retirado de Carvalho-Pinto et al., 2021).

A figura representa esquematicamente as principais células e citocinas envolvidas na resposta
inflamatéria. Em individuos geneticamente suscetiveis, a inalagdo de alergénios ou poluentes, bactérias
e virus desencadeia a resposta inflamatéria Th2. TSLP: linfopoietina do estroma timico; TCR: recetor de
células T, MHC2: complexo major de histocompatibilidade classe 2; GATA3: fator de transcricdo
codificado pelo gene GATA3; ILC2: células linfoides inatas do grupo 2; PGD2: prostaglandina D2;
ECP: proteina eosindfila catidnica; MBP: proteina basica major; e EPO: peroxidase eosindfila.

Sendo as infe¢Ges respiratdrias virais fatores desencadeantes e que provocam agravamento da
asma, houve uma elevada preocupacdo acrescida com estes individuos com a pandemia a
COVID-19, no entanto a asma parece nao ter constituido um fator de risco para infegao pelo

coronavirus da sindrome respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2) (Garcia-Pachon et al., 2020).



Para avaliagdo dos individuos com asma, foram desenvolvidos questionarios, nomeadamente o
“Control of Allergic Rhinitis and Asthma Test” (CARAT) e o “Asthma Control Test” (ACT)
(Fonseca et al. 2010, Nathan et al., 2004) por forma a avaliar os sintomas e fatores de risco
evolutivo e que classificam o individuo com asma como: controlado, parcialmente controlado
e ndo controlado (GINA, 2022).

O primeiro Inquérito Nacional sobre Asma (INAsma), efetuado em Portugal por Sa-Sousa et al.
em 2010 (Sa-Sousa et al., 2012), concluiu que 695.000 portugueses tinham asma, com uma
prevaléncia de 6,8% e que mais de um milhdo de portugueses (10,5%) teve asma ao longo da
vida. Apenas 56,9% dos asmaticos tinham a sua doenca controlada e 88% dos asmaticos ndo
controlados consideravam a sua doen¢a como controlada (Sa-Sousa et al., 2015).

A asma é uma doencga pulmonar inflamatéria crénica e é motivo frequente de hospitalizagdes,

associada a um aumento na morbilidade.

Como foi sendo exposto ao longo do trabalho, o pélen tem um impacto muito importante ao
nivel da saude, mas também da economia.

Ao nivel da salde assiste-se a um aumento da prevaléncia alérgica com afetacdo da saude dos
individuos sensibilizados, diminuindo, em algumas situa¢des, a sua qualidade de vida com o
agravamento da sintomatologia.

Em termos econdmicos, o estudo efetuado por Zuberbier et al., 2014 estimou os custos
econdmicos relacionados com o tratamento inadequado da doenca alérgica, nos paises
europeus, em 55 a 151 mil milhdes de euros por ano. Este valor reflete os custos indiretos
relacionados com a diminuicdo de produtividade e as auséncias nos postos de trabalho. Por
outro lado, o tratamento da doenca alérgica originaria uma poupanca média de 142 mil
milhGes de euros por ano e ganhos em termos de saude e qualidade de vida do individuo,
evitando a progressao e agravamento dos sintomas.

Em Portugal, o estudo efetuado por Jodo Fonseca do Centro de Investigacdao em Tecnologias e
Servigos de Saude (CINTESIS), sobre o custo da asma na crianga (CASCA), estimou um gasto de
40 milhGes de euros com deslocag¢des as urgéncias devido a crises de asma, que por crianga
equivale a despesas entre 400 e 700 euros por ano (SPAIC, https://www.spaic.pt/casca).

Torna-se importante identificar os alergénios, mais prevalentes em cada regido,

desencadeantes de doenca alérgica, de forma a minimizar a sintomatologia.



1.2. Métodos complementares de diagnodstico na alergia IgE mediada

O diagndstico de doenca alérgica deve ser o resultado da combinag¢do de uma histdria clinica
detalhada, da avaliacdo da sintomatologia e da confirmacdo de alergia por exames
laboratoriais. Uma anamnese realizada com rigor é fator primordial e fundamental para um
diagndstico correto e direcionado aos alergénios desencadeantes da alergia (Figura 5)
(Ansotegui et al., 2020).

Os testes, atualmente, realizados para avaliagdo de doenca alérgica podem ser divididos em
dois tipos, testes “in vivo”, que englobam os testes cutdneos e os testes de provocac¢do e os
testes “in vitro”, que envolvem flebotomia, com doseamentos no soro (Roberts et al., 2016).
Os testes cutaneos sdo os mais utilizados e incluem os testes cutaneos por picada com extratos
alergénicos totais, testes cutaneos por picada-picada com frutas/vegetais frescos e os testes
epicutaneos. Nos testes cutdneos, os individuos devem suspender a toma de medicamentos
qgue bloquem o efeito da histamina ou anti-histaminicos, de forma a evitar resultados falsos

negativos (ACAAI, Testing and Diagnosis - Find An Allergist Today | ACAAI Patient, Roberts et

al., 2016).

Os resultados devem ser interpretados de forma critica, uma vez que um resultado positivo
nao é, por si so, diagndstico de alergia, enquanto que um resultado negativo, normalmente
exclui doenca alérgica ao alergénio testado.

Os testes “in vitro” incluem o doseamento no soro de IgE total, IgE especifica, triptase sérica
(diagndstico de reagdes de anafilaxia), testes moleculares (Ansotegui et al., 2020, Pastorino et

al., 2013).

Perfil Molecular

Componente
molecular

Despiste / Fonte Alergénica

% Teste “in vitro”- cutdneo
0:0

Teste “in vivo”- sanguineos

Anamnese + Sintomatologia

Figura 5- Diagrama de diagndstico na doenca alérgica (adaptado de Thermofisher,
https://www.thermofisher.com/allergy).



Para o trabalho em estudo apenas aprofundamos os testes de doseamento de IgE especifica
no soro, uma vez que foi o parametro utilizado na avaliacdo da sensibilizacdo alérgica dos
individuos da amostra. O doseamento de IgE especifica é o biomarcador utilizado no
diagnéstico de reagdes de hipersensibilidade IgE mediadas, é de interesse realizar na avaliacdo
de sensibilizacGes alérgicas quando testes cutaneos negativos ou duvidosos com forte suspeita
clinica, individuos com dermografismo, dermatite atdpica, individuos sob terapéutica (anti-
histaminicos).

A quantificacdo “in vitro” de IgE especifica juntamente com a realizagao de testes cutdneos e
avaliacdo clinica constituem a base do diagndstico de doengas alérgicas causadas por um
mecanismo de hipersensibilidade tipo | (Pierotti et al., 2018).

A técnica mais utilizada para determinacdo de IgE especifica tem por base o método
fluoroimunoenzimatico (FEIA), com a obtengdo de resultados quantificdveis, com resultado
positivo para concentragdes de IgE > 0,35 KUA/L. A interpretagdo dos resultados dos testes
deve ser efetuada de forma cuidadosa uma vez que testes com resultados positivos para Igk
especifica, mas sem manifestacdo clinica referem-se a sensibilizacdo alérgica e ndo doenca
alérgica.

Por outro lado, um resultado de teste de IgE especifica negativo com histdria clinica sugestiva
de alergia ndo descarta completamente doenca alérgica (Goikoetxea et al., 2013).

Existem dois tipos de testes de IgE especifica no soro, doseamento de IgE especifica para
alergénios integrais, ou seja, extratos proteicos totais, que fornecem informacdo relativamente
a fonte alergénica, mas ndo identificam a molécula responsdvel pela sintomatologia e o
doseamento de IgE especifica para componentes moleculares. Os testes moleculares sdo
direcionados as proteinas especificas que podem causar a reacdo alérgica, o que permite
ultrapassar a ocorréncia de reatividade cruzada.

Alguns exemplos de reatividade cruzada sao, a sindrome da alergia oral (SAO) ou sindrome do
polen-alimento, que ocorre por alergia ao pdélen de bétula com reacdo cruzada com as
sementes de algumas frutas e alguns legumes, sindrome latex- frutos, sindrome &caros-

crustaceos-moluscos (Carrapatoso, 2004) (Tabela 3).
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Tabela 3- Exemplos de possiveis reagdes cruzadas entre potenciais alergénios (retirado de Thermofisher,

https://www.thermofisher.com/allergy).

Pélen Frutas

Bétula Kiwi, maca, pera, ameixa,

péssego, nectarina, damasco,

cereja, banana, figo, abacate,

morango, ameixa seca,

manga

Amieiro Magca, cereja, péssego, pera,

morango, framboesa

Gramineas Figo, meldo, laranja, kiwi,
melancia
Artemisia Manga
Tasneira Banana, melancia, meldo,

meldo verde, meldo

cantaloupe

Legumes Nozes
Aipo, cenoura, nabo, salsinha, Avela, améndoa,
endro, cominho, coentro, nozes, amendoim

erva-doce, batata, tomate,

pimenta (verde), chicéria

Aipo, salsinha

Tomate, batata

Aipo, cenoura

Aveld, améndoa,

nozes

Amendoim

Abdbora, pimenta, pepino,
alcachofra, hibisco, abobrinha,

cha de camomila

Graos

Soja, trigo,
lentilha, ervilhas,

feijdes

Sementes de

girassol

Na reatividade cruzada uma mesma molécula de IgE pode reconhecer sequéncias homologas

em alergénios diferentes, os panalergénios, como por exemplo as tropomiosina, profilinas,

polcalcinas.

1.3. Fatores predisponentes na doencga alérgica

A prevaléncia de doenca alérgica tem sido associada a um estilo de vida ocidentalizado, a

chamada hipdtese higiénica, mas também a fatores ambientais e predisposicdo genética

(Figura 6).

Fatores Genéticos

Sensibilizacao Alérgica

Alergénios Exposi¢ao

Poluicao

Reexposicao

Alergia

Figura 6- Fatores predisponentes na doenca alérgica (adaptado de Pointner et al., 2020).
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A hipdtese higiénica originalmente proposta por Strachan (Strachan, 1989) e modificada com
os avancos da ciéncia, atualmente, baseia-se em que a associacdo entre um estilo de vida
ocidentalizado com habitos menos saudaveis (tabagismo, obesidade, stress) e a diminuicdo da
exposicdo a micrébios, a toma de antibidticos, auséncia de infe¢Ges parasitarias, as mudancas
ambientais, influenciam a suscetibilidade do sistema imunoldgico do individuo a doencas
alérgicas (Pointner et al., 2020).

A predisposicdo genética assume um papel importante e esta estudado que se um dos
progenitores for alérgico, a probabilidade do descendente sofrer de alergia é de
aproximadamente 50%. Se ambos os progenitores forem alérgicos esta probabilidade sobe
para 70% (Zubeldia et al., 2012).

A predisposicdo genética em funcdo da exposicdo a determinadas substancias que apresentem
capacidade para desencadear uma resposta do sistema imunitario, gera a alergia.

Estas substancias sdo alergénios, maioritariamente proteinas ou glicoproteinas, em que os
pdlenes sdo os principais responsaveis por desencadear doenca alérgica respiratdoria em
individuos suscetiveis (Aldakheel et al., 2021).

O pdlen faz parte do aparelho reprodutor masculino das plantas e participa na reprodugao
sexuada das mesmas (polinizagdo). Para que ocorra polinizacdo o pdlen tem que ser
transportado, até ao gametodfito feminino e pode sé-lo através dos insectos (plantas
entomofilas) ou através do vento (plantas anemdfilas). Quando se encontra disperso no ar

consegue percorrer grandes distancias e causar sensibilizacdo alérgica (Zubeldia et al., 2012).

Figura 7- Imagens de microscépio eletronico dos podlenes mais representativos em Portugal:
1. Poaecceae (gramineas), 2. Olea, 3. Cupressus (arizonica), 4. Salsola (adaptado de Zubeldia et al.,
2012).
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Os alergénios do pdlen estdo inseridos numa matriz heterogénea e complexa constituida por
uma parte interna, intina, da qual fazem parte proteinas, metabolitos, lipidios e uma parte
externa, exina, que comunica com o exterior e pode interagir com por exemplo, virus,
particulas de poluentes ambientais, gerando um microbioma ligado ao pdlen (Figura 8).

Os poluentes no ar ambiente, como gases irritantes, particulas de exaustdo de diesel, ozono,
diéxido de carbono e nitrogénio, podem alterar a quantidade, diversidade e composi¢do da
matriz polinica ao induzir modificacbes quimicas nos alergénios e atuar como adjuvante no
desencadear da doenca alérgica (Beggs, 2021, Pointner et al., 2020).

O podlen ao ser transportado pelo vento, permite o contacto direto com as mucosas e pode
danificar a barreira epitelial, ativar o sistema imunoldgico e desta forma desencadear a

infamacdo e promover determinante de alergenicidade e sensibilizacdo Th2.

Extrinseca- Exina

/ Microbioma
Bactéria

Intrinseca- Intina

Proteinas Fungos
Metabolitos 3% Virus
P
Lipidos
Poluentes
ambientais

Figura 8- Estrutura do grao de pdlen e fatores exteriores que modulam os constituintes do alergénio
(adaptado de Pointner et al., 2020).

1.3.1. Natureza dos Alergénios e seus impactos na saude

Os alergénios variam na natureza e sdo maioritariamente proteinas ou glicoproteinas, que
podem causar vdrias reagdes consoante o mecanismo de exposicdo e via de sensibilizacdo.
Podem ser inalados, ingeridos ou através de contacto com a pele, originando respostas
alérgicas de natureza respiratdria, gastrointestinal e cutanea, respetivamente e por vezes
reacOes de anafilaxia (Aldakheel et al., 2021).

Relativamente aos alergénios transportados pelo ar, o seu tamanho determina a manifestacao
alérgica, particulas com diametro entre 20-60um afetam principalmente as vias respiratérias

superiores, causando sintomas nasais e oculares (rinoconjuntivite alérgica, rinite), particulas
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com didmetro <7um podem depositar-se nas vias respiratérias inferiores e causar sintomas de
asma (Lei et al., 2019).

Os podlenes podem ter origem em trés grandes familias: gramineas, arvores e ervas infestantes,
sendo que em Portugal, os principais pdlenes alergénicos transportados pelo ar sdo
predominantemente das familias Poaceae, Oleaceae, Platanaceae, Quercus, Urticaceae e
Cupressaceae (Camacho et al., 2020).

Os fungos sdo alergénios presentes tanto em ambiente exterior, como em ambiente interior e
sdo também desencadeantes de doenca alérgica, sendo os mais importantes Alternaria,

Cladosporium, Aspergillus, Penicillium (Pawankar et al., 2013).

Arvores: oliveira, platano, bétula, Gramineas: distribuidas em todo o

cipreste, carvalho territério nacional- Maior causa de
alergia

Polinizagdo: final do inverno e
e @ EiirrEvEE Polinizagao: marco a julho

Ervas infestantes: parietaria, Fungos: Alternaria, Cladosporium,
artemisia, quenopddio, tanchagem Aspergillus, Penicillium

Polinizagdo: entre a primavera e Polinizagao: junho a outubro
outono

Figura 9- Principais alergénios de ambiente exterior indutores de sintomas de doenca alérgica (adaptado
de SPAIC, Alergénios do ambiente exterior, https://www.spaic.pt).

Fazem parte dos alergénios de ambiente interior os acaros, fungos e epitélios animais.

De acordo com o mapa acaroldgico de Portugal referente a 2009, os dcaros mais frequentes
sdao o Dermatophagoides pteronyssinus, Lepidoglyphus destructor e Dermatophagoides
farinae, sendo que na regido interior sul o Dermatophagoides pteronyssinus tem uma
expressao de 86,3%, seguido do Lepidoglyphus destructor com 62,3% e de 6,2% para
Dermatophagoides farinae (Mapa acaroldogico de Portugal, 2009).

Os alergénios Dermatophagoides pteronyssinus e Dermatophagoides farinae sdo as principais

fontes de alergénios do pé doméstico e o Lepidoglyphus destructor, acaro de armazenamento.
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Os acaros de armazenamento, apesar de serem mais comuns em arrecada¢des ou armazéns
podem também existir em habita¢des particulares, desde que as condi¢Oes de temperatura e
humidade sejam favoraveis ao seu desenvolvimento (25-302C e uma humidade relativa 2(80%)
(Sousa et al., 2010) e tem-se assistido ao longo do tempo a uma aumento na sua prevaléncia
na sensibilizacdo alérgica da populagdo portuguesa (Ferreira et al., 2018).

Os alergénios dos acaros existem em maior concentracdo entre os meses de primavera e
outono, em que as condig¢Bes climatéricas sdo propicias ao seu desenvolvimento.
Relativamente aos epitélios animais, o cdo e o gato sdo os principais indutores de doenca
alérgica, nomeadamente através do contacto com os pelos, caspa e saliva (Marinho et al,,

2005).

Sendo as patologias respiratédrias, essencialmente as provocadas por alergénios inalantes de
ambiente exterior, tornou-se relevante a sua monitorizacdo ambiental, por forma a obter um
mapeamento dos principais alergénios no ar atmosférico, bem como uma caracteriza¢dao do

perfil polinico de cada um.

1.4.Redes e metodologias de monitorizagao de pdlen

A monitorizacdo ambiental permite obter uma “fotografia” ao longo do tempo do conteudo
polinico na atmosfera e contribuir para uma melhor gestdao da doenca alérgica com adogao de
medidas preventivas, como por exemplo evitar a exposi¢cdo no periodo de maior risco.

Em Portugal, existem atualmente 2 redes de monitorizacdo ambiental, a Rede Portuguesa de
Aerobiologia (RPA) (SPAIC, https://www.spaic.pt/) e a rede Pdlen Alert (Pdlen Alert,

https://lince.di.uevora.pt/polen/index.jsp), que disponibilizam informac¢do sobre o

conteldo polinico no ar ambiente em varias regides de Portugal. A RPA monitoriza o conteudo
polinico de 9 localidades, Porto, Vila Real, Coimbra, Castelo Branco, Lisboa, Evora, Portim3o,
Funchal e Ponta Delgada. A rede Pdlen Alert monitoriza os tipos polinicos mais prevalentes
em 4 regides, Porto, Guarda, Lisboa e Evora.

O Instituto Portugués do Mar e Atmosfera (IPMA - Polens), também disponibiliza informacao,
por potencial alergénico, para as cidades de Porto, Guarda, Lisboa e Evora.

Existem varias metodologias para monitorizacdo ambiental, nomeadamente os captadores
com metodologia de identificagdo manual, automatica, bioquimica e molecular.

O captador mais utilizado é o captador volumétrico do tipo Hirst, cuja metodologia é

considerada a padrdo pela Rede Europeia de Aeroalergénios (EAN) e pela Rede Espanhola de
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Aerobiologia (REA) e é a utilizada pela rede Pdlen Alert, que cedeu os dados ambientais para a
realizacdo do presente trabalho.

A informacao relativa ao conteldo polinico é integrada na base de dados da Rede Europeia de
Aeroalergénios (European Aeroallergen Network - EAN), que compila a informagao de mais de

600 estagdes de monitorizagdo de pélen em toda a Europa (Figura 10) (Butters et al., 2018).

Figura 10- Rede de distribuicdo dos captadores de monitorizacdo ambiental no mundo, disponivel em:
https://www.zaum-online.de/pollen/pollen-monitoring-map-of-the-world.html Pontos azuis- captador
Hirst, pontos laranja- outro método manual, pontos vermelhos-método automatico.

A REA (Galan et al., 2007) estabeleceu o potencial alergénico de cada espécie e para este
efeito, os tipos de pdlen foram agrupados em quatro grupos, sendo que para cada grupo, ha
diferentes classes de contagem de pdlen. Esses limites referem-se as concentra¢des de pdlen
associadas a possibilidade de causar sintomas numa percentagem média ou alta da populagao
sensibilizada (Tabela 4). A concentragdo de pélen num determinado local depende da presenca
e abundancia da planta anemdfila, da sua capacidade de produzir pdlen e ainda de outras
variaveis, como as condi¢des climatéricas, enquanto a sua alergenicidade pode ainda ser

influenciada pelos niveis de urbanizacdo (Camacho et al., 2020).

Tabela 4- Niveis de risco diario de sensibilizacdo alérgica para o pdlen de Olea europaea (adaptado de
Galan et al., 2007; IPMA - Polens).

Nivel de risco Concentragdo pdlen de Olea europaea
(grdos pdlen/m?3)
Baixo <50
Moderado 51-200
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Estes limites tendem a ndo ser universais e dependem de varios fatores, nomeadamente da
concentracdo de pdélen na atmosfera a que a populagdo sensibilizada esta exposta, do tipo de

flora local e da localizagao geografica (Cecchi, 2013).

Os dados obtidos sobre o conteudo polinico na atmosfera permitem também a construcdo de
calendarios polinicos, com informacdo sobre a sua concentragdo ao longo do ano e as épocas
polinicas principais para cada espécie, de acordo com a area geografica. A titulo de exemplo
ilustra-se com a figura 11, o mapa polinico para a regidao do Alentejo que mostra a dinamica
dos diferentes tipos polinicos mais prevalentes na regido (Camacho et al., 2020) ao longo do

tempo.

Alentejo Jan Feb Mar Apr May Jun Jul Aug Sep Oct Nov Dec
Alnus
Cupressus
Pinus
Rumex
Platanus
Parietaria
Quercus
Plantago
Poaceae
Betula pendula
Olea

Amaranthaceae
Eucalyptus

Castanea
Artemisia

Figura 11- Exemplo de um calendario polinico para a regido do Alentejo no periodo 2002-2017 (Cinza
escuro realga a estagdo polinica principal) (retirado de Camacho et al., 2020).

A época polinica principal caracteriza-se pelo intervalo de tempo em que os indices polinicos
atmosféricos se encontram com as concentragdes mais elevadas.

O método utilizado no presente trabalho para determinar a época polinica principal foi o
método de ajuste logistico, que se baseia num cdlculo estatistico, através de uma curva
sigmoide de 2 assimptotas, uma para o inicio e outro para o fim da época polinica principal
(Ribeiro et al., 2007).

A determinagdo exata da estacdo polinica principal é de grande utilidade em varias dreas,
nomeadamente na agricultura, de forma a prever o periodo de polinizagdo das espécies, nos
estudos realizados para determinar as contribuicdes externas de pélen, baseadas na dispersdo
pelo vento entre regiGes e para fins alérgicos, para identificar o periodo do ano com maior
concentragdo de pdlen no ar, contribuindo para a prevencdo da exposicdo dos individuos

sensibilizados (Ribeiro et al., 2007).
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1.5. Oliveira -alergenicidade do pdlen de oliveira

A oliveira é uma espécie entomofila que evoluiu para anemdfila, sendo os alergénios do pdlen
de oliveira uma das principais causas da doenca alérgica respiratdria na regido do
Mediterraneo (D’Amato et al., 2007) e na Peninsula Ibérica (Monroy-Colina et al., 2020, Galera
et al., 2018, Ribeiro et al., 2013). O género Olea esta representado na regido mediterranica por
uma Unica espécie, Olea europaea L. e duas variedades, sylvestris (zambujeiro), que faz parte
da vegetacdo natural e europaea (oliveira), sendo que 98% dos olivais concentram-se na area
mediterranea (Monroy-Colina et al., 2020).

O pdlen de oliveira apresenta caracteristicas que explicam a sua alergenicidade,
nomeadamente o seu pequeno tamanho (18-22 um), que lhe permite penetrar facilmente
pelas vias aéreas, polinizagdo mista (anemdfila e entomofila) e com contagens diarias de pdlen
que podem atingir, em muitas areas, valores muito elevados (Villalba et al. 2014). O periodo de
polinizagdao, geralmente ocorre entre abril e junho, apresentando o més de maio os picos de
maior intensidade (Camacho et al., 2020).

A sua alergenicidade e o nivel de sensibilizacdo a que a populagdo esta exposta, bem como os
possiveis sintomas associados, podem diferir e dependem, nomeadamente da concentragdo
de pélen na atmosfera, das diferencas nos niveis de expressdo e isoformas dos alergénios
existentes entre os diferentes cultivares de oliveira, das condicdes geograficas e atmosféricas
em cada ano e dos niveis de urbaniza¢do (Fernandez-Gonzalez et al., 2021, Alché et al., 2007).
Ribeiro et al., em 2013 desenvolveram um estudo que investigou as diferencas relativamente a
reatividade do soro de pacientes, apresentando niveis de IgE especifica para Olea europaea e o
conteldo em alergénio Ole e 1 no extrato de pdlen de doze cultivares de oliveira portugueses
e observaram que a variedade, de oliveira, cobrangosa induzia as bandas mais intensas.
Posteriormente Fernandez-Gonzalez et al., em 2021 quantificaram as varia¢des da quantidade
de alergénio Ole e 1 em grdos de pdlen de Olea de quatro cultivares em trés regides de
Portugal, Santarém, Elvas e Mirandela entre os anos 2010 a 2013, em que constataram
diferencas estatisticamente significativas no contelddo de Ole el entre cultivares, anos e locais.
Este conhecimento da alergenicidade em diferentes cultivares de olival é uma importante
ferramenta na selecdo de quais as variedades mais adequadas por exemplo, para serem
utilizadas com arvores ornamentais e para ajustar os extratos de podlen utilizados para
diagndstico ou mesmo imunoterapia, com o foco em aumentar a qualidade de vida do

individuo alérgico.
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No podlen de oliveira foram identificadas e caracterizadas, até ao momento, quinze proteinas
alergénicas designadas de Ole el a Ole e 15 e no fruto (azeitona) foi identificada a Ole e 13
(Tabela 5) (Segundo-Acosta et al., 2019, Jiménez-Lépez et al., 2016, Villalba et al. 2014, Esteve
et al., 2012, allergome.pt).

Tabela 5- Alergénios presentes no pdlen de oliveira e no fruto (adaptado de Segundo-Acosta et al., 2019,
Jiménez-Lépez et al., 2016, Villalba et al. 2014, Esteve et al., 2012, allergome.pt).

Familia Massa Molecular Ligacdo IgE (%) Reatividade
(KDa) cruzada
Oleel Ole e 1-like 18.5-20 55-90 Oleaceaea
Olee?2 Profilina 15 24 Panalergénio
Olee3 Polcalcina 9.2 20-30 Panalergénio
Olee4 Superoéxido 32 80 | -
dismutase Cu/Zn
Olee5 Superoéxido 16 35 | e
dismutase Cu/Zn
Olee6 | = - 10 10-55 Oleaceaea
Olee?7 Proteina de 10 47 Oleaceaea
transferéncia
lipidica
Olee 8 Proteinas que 20 5 Moderada
complexam Ca**
Olee9 1,3 B - Glucanase 45 65 Presente
Olee 10 CBM43 10.8 55-69,2 Presente
(Carbohydrate-
binding module)
Olee 11 Pectina 37.4 55,9- 75,6 Moderada
metilesterase
Olee 12 Isoflavona 37 | e e
redutase- like
(PCBER)
Olee 13 Taumatina-like D I R T
Olee 14 Poligalacturonase 46,5 | e e
Olee 15 Ciclofilina 19 | e e

O alergénio principal e mais importante, documentado, presente no pdlen de oliveira é a
proteina Ole el, que contribui significativamente para a alergenicidade total do extracto de
pélen. E detetada no soro de cerca de 80% dos pacientes com sensibilizagdo alérgica a Olea
europaea e pode apresentar duas formas, glicosilada (80% a 85% do total alergénio) com
massa molecular de 20 kDa e ndo glicosilada com uma massa molecular de 18,5 kDa (Quiralte
et al., 2007).

A reatividade cruzada a Ole e 1 é restrita a plantas pertencentes a familia Oleaceae, pelo que é
utilizada como alergénio marcador para o diagndstico de alergia ao pdlen de oliveira

(Palomares et al., 2006).
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1.5.1. Distribuicdao de olival em Portugal e no Alentejo

A oliveira e o azeite estdo intrinsecamente ligados a histéria dos povos do Mediterraneo. Em
Portugal, a oliveira encontra-se distribuida praticamente por todo o pais, apresentando a
regidao do Alentejo a maior area cultivada (Figura 12).

O aumento da area cultivada de olival na regido do Alentejo pode ser explicado com base em
dois fatores, por um lado a estrutura fundidria que é baseada em explora¢des de grande
dimensdo e por outro lado, com o desenvolvimento do Alqueva, que permitiu a cultura em
modelos de gestdo intensivos (cultivo em vaso com densidade de arvores entre 200-600
arvores/ha) e superintensivos (cultivo em sebe com densidade de arvores entre 1.000-2.500

arvores/ha) (Recenseamento agricola, 2021).

10 ha de olival com:
@ 45 a 60 oliveiras/ha
® 612 100 oliveiras/ha
101 a 300 oliveiras/ha
® 301 a700oliveiras/ha
@ 701 a 1500 oliveiras/ha
® mais de 1 500 oliveiras/ha

Figura 12- Superficie de olival distribuido por regido referente ao ano de 2019, em Portugal continental
(adaptado de INE; https://www.ine.pt).
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Com o projeto do Alqueva, a oliveira que durante séculos foi cultivada em regime de sequeiro,
apresentou nas Ultimas décadas um enorme desenvolvimento tecnoldgico associado ao
regadio, apresentando em Portugal, em 2021, uma area de 380.412 ha, localizando-se 55,0%
no Alentejo (209.209 ha), em que 70.233 ha encontram-se na 4darea do Alqueva

(https://www.pordata.pt; EDIA, https://www.edia.pt ) (Figura 13).

® Area de Olival Portugal (ha) ® Area de Olival Alentejo (ha) = Area de Olival Alqueva (ha)

40

x 10000

20 A

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Figura 13- Evolugdo da area de olival ocupada em Portugal, na regido do Alentejo e no Alqueva, desde
2011 a 2021.

Nos ultimos anos, sensivelmente a partir de 2016 assiste-se a um investimento na substituicdo
do olival em copa por olival em sebe (Figura 14), praticamente mecanizaveis na sua totalidade
(EDIA, Anuario Agricola de Alqueva 2021) e em que a densidade de arvores por ha no olival em

sebe é muito elevada o que poderd originar, em condi¢gdes normais, uma maior producdo de

poélen.
120%
100% 100% 100% 100% 99%
- 87%
9%
80% o
60%
60%
40%
40% 34%
21%
20% 13%
0% 0% 0% 0% 1% I
o . |
2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

mOlival em Vaso (ha)  m Olival em Sebe (ha)

Figura 14- Evolugdo da area inscrita de olival em vaso e de olival em sebe no Alqueva (adaptado de EDIA,
https://www.edia.pt).
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A grande percentagem de olival em vaso e em sebe concentra-se sobretudo nos concelhos de
Beja, Ferreira do Alentejo, Aljustrel, Vidigueira, Serpa, Moura e Avis, com uma area ocupada na
regido do Alentejo, em 2019, de 33. 540 ha de olival com copa em vaso e 22.611 com copa em
sebe (EDIA; https://www.edia.pt).

Este aumento no cultivo de olival segue a tendéncia dos paises da bacia do Mediterraneo, em
que no pais geograficamente mais proximo a Portugal, Espanha, aumentou 2,6% desde 2012,
sendo muito comum nas areas da Andaluzia (60,2%), Castilla la Mancha (15,7%) e Extremadura
(10,4%). Na regido da Extremadura, os cultivos intensivo e superintensivo aumentaram 53%
entre 2014 e 2018, abrangendo 283.416 ha (Viney et al., 2021, Fernandez-Rodriguez et al.,
2020, Fernandez-Rodriguez et al., 2014).
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2. Problematica e Objetivos

2.1.Problematica

As doencas alérgicas sdo um grave problema de saude publica principalmente em paises
industrializados. Em Portugal a alergia a pdlen afeta cerca de 20% da popula¢do, estando as
gramineas e a oliveira entre os mais alergizantes (Ansotegui et al.,2020; Pawankar et al., 2013).
O crescente aumento do cultivo de olival no Alentejo poderd ter um impacto na exposicao a
alergénios, podendo influenciar o risco de sensibilizacdo a que a populacdo estd exposta, no
entanto no distrito de Beja a prevaléncia da sensibilizacdo alérgica estd, no geral e no caso
particular do pdlen de oliveira, pouco estudada.

O estudo mais recente relativo a concentracdo de pdlen e sensibilizacdo alérgica na regido sdo
referentes a 2012-2014 e 2010-2015, respetivamente (Almeida, 2018), estd possivelmente
desatualizado, tendo em conta que a area de olival (380.412 ha em 2021) aumentou cerca de

35 mil ha face a 2011 (345.883 ha), localizando-se 55,0% no Alentejo (https://www.pordata.pt;

EDIA, https://www.edia.pt). A oliveira tem assim um forte impacto ao nivel econémico, mas
também alergoldgico, desconhecendo-se, porém, a prevaléncia alérgica a este tipo polinico na
regido de Beja.

Este estudo serd uma mais-valia, ao realizar-se a caracterizagdo global da prevaléncia da
alergia na populacdo do distrito de Beja, com especial foco no pdlen de oliveira e podera
contribuir para rentabilizar os pedidos de andlises, ao serem direcionados para os principais
alergénios sensibilizantes presentes na regido e, assim, melhorar o custo-efetividade do

diagndstico e acompanhamento do doente alérgico.

2.2.Objetivo geral

O presente trabalho tem como objetivo geral a avaliagdo do impacto da varia¢do da exposicao
a poélen de oliveira na doenca alérgica respiratéria no distrito de Beja entre os anos 2011 a

2021.
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2.3.Objetivos especificos

Especificamente, proceder-se-a a analise:

(1)- da prevaléncia alérgica para os principais alergénios sensibilizantes (alimentares, pdlen,
acaros, epitélios animais e fungos) na populacdo do distrito de Beja, através da analise da
sensibilizacdo dos utentes do Hospital José Joaquim Fernandes — Beja, Unidade Local de Saude

do Baixo Alentejo, EPE, entre os anos 2011 a 2021;

(2)- da prevaléncia da sensibilizagdo aos diferentes tipos polinicos (gramineas, arvores, ervas
infestantes) recorrendo aos registos de imunoglobulina E especifica, IgE, entre os anos 2011 a
2021, com particular relevo para a oliveira, dos utentes do Hospital José Joaquim Fernandes —

Beja, Unidade Local de Saude do Baixo Alentejo, EPE;
(3)- da variacdo da concentracdo do pdlen de oliveira ao longo dos anos no Alentejo;

(4)- da influéncia da exposicdo a pélen de oliveira na prevaléncia da sensibilizagdo a este tipo

polinico.
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3. Métodos

3.1.Desenho do estudo e selecao da amostra

Realizou-se um estudo retrospetivo observacional analitico transversal do perfil de
sensibilizacdo alérgica dos utentes do distrito de Beja, de todas as idades, que se deslocaram
ao Hospital José Joaquim Fernandes em Beja entre os anos 2011 a 2021 e que apresentaram
resultados de doseamento para IgE especifica.

A amostra em estudo é constituida por 489 individuos, os quais foram divididos em 6 grupos
etarios: Grupo | inclui individuos com idade <6 anos; Grupos Il individuos com idade
compreendida entre os 6 e os 12 anos; Grupos lll individuos com idade compreendida entre os
13 e os 19 anos; Grupos IV individuos com idade compreendida entre os 20 e os 40 anos,
Grupo V individuos com idade compreendida entre os 41 e os 60 anos e Grupo VI com

individuos com idade > 61 anos.

3.2.0btencao dos dados polinicos

O distrito de Beja ndo é abrangido por monitorizacdo astrobioldgica, no entanto dada a
proximidade geogrifica com a cidade de Evora, similaridade em termos de condicdes
climatéricas e das espécies botanicas predominantes, utilizaram-se os dados ambientais
referentes aos niveis polinicos de pélen de oliveira na cidade de Evora entre os anos 2011 a
2021. De referir que ndo existem dados disponiveis de monitorizagdo ambiental para os anos
2012 e 2014 a 2016.

Os dados polinicos foram disponibilizados pela Universidade de Evora, através da base de

dados digital Pdlen Alert, https://lince.di.uevora.pt/polen/index.jsp, no entanto faz-

se, seguidamente, uma breve descricdo da metodologia utilizada na monitorizacdo polinica no
Laboratério de Aerobiologia e Bioquimica Aplicada do Instituto de Ciéncias da Terra, que
integra o Observatério da Atmosfera da Universidade de Evora.

O pdlen é recolhido, diariamente, através de um captador volumétrico do tipo Hirst (Hirst,
1952), localizado no terrago do Observatério da Atmosfera da Universidade de Evora,
aproximadamente a 10 m de altura.

A metodologia padrdo consiste na captura de um fluxo de ar de 10L/min, em que os graos de
podlen sdo retidos numa fita Melinex revestida por silicone.

Posteriormente sdo preparadas laminas de acordo com a metodologia descrita pela Rede

Espanhola de Aerobiologia (REA) e pela Rede Europeia de Aeroalergénios (EAN). A contagem e
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identificacdo dos graos de pdlen é realizada ao microscépio ético (ampliagdo 400x), ao longo
de 4 linhas longitudinais (Galan et al., 2007; Galan et al., 2014). A concentragao de pélen diario

é determinada e expressa em (pdlen/m>).

3.3.Dados clinicos

Os dados referentes aos valores de IgE especifica, bem como alguns dados pessoais como
idade, sexo, género e residéncia foram recolhidos através do software de gestdo de
laboratério de analises clinicas e de diagndstico, Clinidata®XXI, utilizado no Laboratério de
Patologia Clinica da Unidade Local de Saude do Baixo Alentejo.

Foram recolhidos os doseamentos de IgE especifica, de individuos habitantes do distrito de
Beja, para as diferentes classes de alergénios sensibilizantes: alimentares, pdlen, acaros,
epitélios animais e fungos entre os anos 2011 a 2021, que se encontram descriminadas na
tabela A1 do anexo I.

O doseamento de IgE especifica foi determinado, em amostras de soro, pelo autoanalizador
Phadia®250, comercializado pela Thermo Fisher Scientific.

O teste tem por base um ensaio ndo competitivo, em sanduiche, fluoroimunoenzimatico
(FEIA), com um limite de detecdo de 0,1kUA/L, no qual o alergénio em estudo é acoplado de
forma covalente a uma fase sélida de um polimero hidrofilico ativado integrado numa capsula
(CAP). Se no soro do paciente existirem IgE especificas para o alergénio em estudo, estas vao
reagir com o alergénio. Apés a lavagem para remo¢do de anticorpos nao especificos, sdo
adicionados anticorpos secunddrios monoclonais anti-IgE marcados com a enzima pB-
galactosidase e sdo formados complexos. Apds incubacdo, é adicionado ao complexo formado
o0 substrato metilumbelliferil-B-D-galactosideo, que é transformado pela enzima B-
galactosidase num produto fluorescente, 4-metilumbeliferona e através de uma solucdo “stop”
a reacgdo para. A intensidade da fluorescéncia é diretamente proporcional a concentragdo do
produto e correlaciona-se com a IgE especifica ligada ao alergénio. Essa correlacdo é
estabelecida a partir de uma curva padrdo com um minimo de 6 pontos de concentracdo e a
resposta é assim transformada em concentragbes (Thermo Fisher Scientific, 2022; Goikoetxea

et al., 2013).
Soro paciente IgE

ImmunoCAP
(ThermoFisher)

> \
% C O« metilumbelliferil-B-D-galactosideo

* Fluorescente

Figura 15- Esquema ilustrativo da metodologia do ensaio fluoroimunoenzimatico do equipamento
Phadia®250 (adaptado de Goikoetxea et al., 2013; Thermo Fisher Scientific, 2022).
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De acordo com as especificagGes da técnica os valores obtidos sao classificados e apresentados

de acordo com o ilustrado na tabela 6.

Tabela 6: Classificagdo, segundo classes, de acordo com valores especificos para Phadia®250 (adaptado
de Thermo Fisher Scientific, 2022; Johansson et al. 1988)

Resultados | 0,10-0,34 | 0,35-0,7 0,7-3,5 3,5-17,5  17,5-50 | 50-100 >100
(kUA/L)
Nivel de
IgE Detetavel,| Baixo Moderado Alto Muito alto
especifica Baixo

Classe 0 1 2 3 4 5 6

O limite inferior de quantificacdo de IgE especifica, pelo método utilizado, é de <0,35 KUA/L,
pelo que se considerou a determinacdo de IgE especifica como positiva para concentragoes de
IgE > 0,35 KUA/L (Classe 1).

Na tabela Al do anexo | referem-se os alergénios determinados no estudo para os diferentes
grupos, no entanto por individuo nem todos foram testados, pelo que se considerou um
resultado positivo para os diferentes grupos (alimentares, pdlen, acaros, epitélios animais e
fungos), quando pelo menos um dos alergénios testados apresentava valor de IgE 0,35 KUA/L
e um resultado negativo quando todos os alergénios testados apresentavam valor de IgE <0,35
KUA/L. A titulo de exemplo, no caso dos alergénios acaros, no laboratério determinam-se 3 IgE
especificas diferentes: d1-Dermatophagoides pteronyssinus; d2- Dermatophagoides farinae;
d71-Lepidoglyphus destructor, se o individuo apresentar resultados IgE < 0,35 KUA/L para d1-
Dermatophagoides pteronyssinus e d2- Dermatophagoides farinae considera-se o resultado

como negativo para o alergénio sensibilizante acaro.

3.4. Analise estatistica

a) Modelo de ajuste logistico para determinacao das épocas polinicas de Olea europaea

A determinacgado precisa da época polinica principal é de extrema importancia em varias areas,
nomeadamente na agricultura, ecologia e no caso especifico deste trabalho na area da
alergologia, uma vez que permite identificar a quantidade de pdlen presente no ar e
consequentemente a época do ano com maiores concentragbes de pdlen, fatores
fundamentais para o estudo da doenca alérgica.

O modelo utilizado foi o modelo de ajuste logistico desenvolvido por Ribeiro et al., 2007 e

posteriormente alterado por Cunha et al., 2015, que permite o calculo da data de inicio e fim
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da época principal de polinizacdo, utilizando para tal a soma anual das concentragdes polinicas
de Olea europaea.

O tragado grafico da soma anual das concentragées polinicas de Olea europaea em funcdo do
tempo gera uma curva sigmoide de 2 assimptotas, ao qual é aplicada o modelo de regressado

logistica ndo linear (Ribeiro et al. 2007; Cunha et al. 2015).

b) Calculo do Indice polinico anual de Olea europaea
O Indice polinico anual foi calculado através da soma das concentracdes didrias de pdlen de

Olea europaea (Galan et al., 2017).

¢) Tratamento dos dados clinicos e ambientais

Para realizar a andlise estatistica descritiva aos dados clinicos e ambientais recolhidos, utilizou-
se o programa Statistical PacKage for the Social Sciences (SPSS) versdo 24 para Windows
(Afonso et al., 2019Aguiar, 2007; Cunha et al. 2007).

Para a realiza¢do de alguns calculos acessdrios e elaboragdo dos diversos graficos foi utilizado

o Microsoft Excel 2016.

3.5. Aspetos éticos

O presente estudo foi submetido & Comissdo de Etica da Unidade Local de Satde do Baixo
Alentejo e aprovado a 08-07-2022.

Dado que a recolha de dados foi efetuada de forma retrospetiva, ndo tendo sido efetuado
nenhum procedimento, colheita de amostra, nem analise clinica especifica para o estudo, ndo
foi necessario obter o consentimento informado dos utentes ou dos representantes legais,
visto existir consentimento geral para o uso estatistico dos dados clinicos dos utentes.

De forma a assegurar a confidencialidade aquando da recolha, analise de dados e realizacdo do
trabalho escrito ndo foram mencionados elementos que identifiquem ou tornem identificaveis
os participantes, assim o anonimato foi assegurado através de varias medidas e regras
tomadas pela equipa de investigacdo, como por exemplo:

(1) todos os procedimentos estdo de acordo com a lei da protecdo de dados;

(2) a identificacdo do participante nunca foi utilizada, sendo identificados com codificacao
alfanumérica nas bases de dados e as mesmas foram protegidas através de palavra passe.

Os dados partilhados e divulgados nunca permitirdo a identificagdo individual do participante;
(3) todos os membros da equipa comprometeram-se a manter sigilo profissional;

(4) toda a comunicagdo entre os elementos da equipa foi realizada por meios encriptados ou

através do e-mail oficial das instituicdes.
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4.Resultados

4.1. Caracterizacao demografica geral da populagdao em estudo

A amostra em estudo é constituida por 489 individuos, 233 (47,6%) do sexo feminino e 256
(52,4%) do sexo masculino, com idades compreendidas entre os 6 meses e os 84 anos, com
uma idade média de 19,2+20,0 anos, mediana de 10 anos (Figuras 16 a) e b) ). Verifica-se uma
maior amplitude de idades dentro do sexo feminino, sendo a idade média de 24,4+22,6 anos e
a mediana de 13,0 anos, enquanto no sexo masculino a idade média foi de 14,6+16,1 anos e a

mediana de 8,0 anos.

a) b)
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Idade
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Figura 16- a) Caracterizagdo da amostra relativamente ao sexo b) Distribuigdo da amplitude de idades
relativamente ao sexo.
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A faixa etdria com maior predominancia foi a dos 6-12 anos (33,1%), seguida da faixa etaria
<6anos (25,6%) (Figura 17). No seu conjunto a populagdo infantil e juvenil, com idades

inferiores a 19 anos representa mais de 70% do total.

40 -
33,1%
301 256%
T
g 20 | 11,29 131%
11,5% I
T 5:5%
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0 T

<6 6-12 13-19 2040 41-60 >=61
Faixa etaria

Figura 17- Caracterizagdo da amostra quanto a idade.

No que respeita a area de residéncia, a maioria dos individuos reside na cidade de Beja,

seguida das cidades de Serpa, Ferreira do Alentejo e Moura (Figura 18).
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Figura 18- Caracterizagdo da amostra quanto ao local de residéncia.
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Dos 489 individuos em estudo, 257 ndo apresentavam registo de diagndstico, o que representa
mais de 50% do total da amostra. Dos 232 individuos diagnosticados, a patologia com um
maior nimero de casos registados foi a asma, com um total de 128 individuos (26,2%), seguida
da patologia conjunta asma e rinite com 33 individuos (6,7%), atopia com 26 individuos (5,3%),
rinite com 24 individuos (4,9%), alergia com 18 individuos (3,6%) e rinoconjuntivite com 3

individuos (0,6%) (Figura 19).

Sem diagndstico m Atopia " Asma = Rinite  Alergia = Asma+Rinite = Rinoconjuntivite
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26% 52%
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Figura 19- Distribuicdo da amostra segundo o diagndstico.

Relativamente a distribuicdo e prevaléncia das patologias, para os 232 individuos
diagnosticados, em func¢do da faixa etaria (Figuras 20 a) e b)), verifica-se que a asma apresenta
uma maior prevaléncia na faixa dos 6-12 anos com 40,7%, seguida da faixa etdria dos 13-19
anos (25,0%) e da faixa etaria <6 anos (24,8%).

A patologia conjunta de asma e rinite apresenta uma maior prevaléncia na faixa etaria dos
13-19 anos com 16,1% seguida das faixas etarias dos 6-12 anos e <6 anos com 11,1% e 4,8%,
respetivamente.

A atopia e rinite apresentam sensivelmente o mesmo numero de individuos diagnosticados,
representando, cada uma, 5% da amostragem. Para a atopia, a faixa etdria <6 anos apresenta a
maior prevaléncia (8,8%), seguida da faixa etdria 41-60 anos (7,8%) e a faixa etaria 6-12 anos
(4,9%). Para a rinite, a faixa etdria 13-19 anos apresenta a maior prevaléncia (12,5%), seguida

da faixa etdria <6 anos (8,0%) e dos 6-12 anos com 4,3%.
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A patologia, alergia apresenta uma maior prevaléncia na faixa etdria <6 anos (10,4%), seguida

da faixa etaria dos 20-40 anos (3,6%) e da faixa etaria dos 41-60 anos (1,6%).

Para o diagndstico de rinoconjuntivite, a faixa etdria dos 13-19 anos apresenta uma

prevaléncia de 3,6%, sendo a sua percentagem desprezivel para as restantes faixas etarias.
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Figura 20- Frequéncia (a) e prevaléncia (b) do diagndstico em fungdo da faixa etaria.
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4.2. Analise do perfil de sensibilizacao

Para a amostra em estudo (489 individuos) foi analisada a percentagem de resultados positivos
para os principais grupos de alergénios sensibilizantes (alimentares, pdlen, acaros, epitélios

animais e fungos) de forma a obter o perfil de sensibilizacdo alérgica.

Dos 489 individuos, 443 foram testados para sensibilizacdo a acaros, sendo que 229
apresentam resultado negativo e 214 resultado positivo, perfazendo uma percentagem de

51,7% e 48,3%, respetivamente.

Dos 489 individuos, 488 foram testados para sensibilizacdo a darvores, sendo que 333
apresentam resultado negativo e 155 resultado positivo, perfazendo uma percentagem de
68,2% e 31,8%, respetivamente; 411 individuos foram testados para sensibilizacdo a ervas
infestantes, sendo que 333 apresentam resultado negativo e 78 resultado positivo, perfazendo
uma percentagem de 81,0% e 19,0%, respetivamente; 450 individuos foram testados para
sensibilizacdo a gramineas, sendo que 297 apresentam resultado negativo e 153 resultado

positivo, perfazendo uma percentagem de 66,0% e 34,0 %, respetivamente.

Para a sensibilizacdo a pdlen foram analisadas as IgE especificas para arvores, ervas infestantes
e gramineas de um total de 489 individuos testados, o que originou uma taxa de sensibilizacdo

de 39,9% e 60,1% de resultados negativos.

Dos 489 individuos, 322 foram testados para sensibilizacdo a epitélios animais, 143 para
alimentos e 158 a fungos, tendo-se registado resultados positivos em 23,6%, 23,1% e 8,9%,
respetivamente. Para a amostra em estudo de um total de 489 individuos, os alergénios com

um maior nimero de pedidos médicos formam os acaros e o pdlen (Figura 21).

N3do testado Negativos B Positivos
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80% /
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40% /
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Alimentos Pélen Acaros Epitélios Fungos
animais

Figura 21- Caracterizagdo da amostra relativamente aos resultados obtidos para os diferentes alergénios
testados.
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Considerando agora a populagdo que apresentou sensibilizagdo, medida pela presenca de IgE
especifica, pode observar-se que a maioria dos individuos apresenta sensibilizacdo a acaros
(48,3%), seguida do pdlen (39,9%), epitélios animais (23,6%), alimentos (23,1,%) e, por ultimo
aos fungos (8,9%) (Figura 22).

Fungos - n=158
Epitelios animais 4 n=322
Acaros 4 n= 443
Polen n=489
Alimentos n= 143
0 1'0 2'0 3'0 4'0 5'0 6.0

Positividade testes IgEespecifica (%)

Figura 22- Distribuicdo dos individuos de acordo com a sensibilizacdo aos diferentes alergénios
(n-ndmero de individuos testados por grupo de alergénios).

Focando o estudo na sensibilizagcdo a pdlen verifica-se que a maioria dos individuos apresenta
sensibilizacdo as gramineas (34,0%), seguida das arvores (31,8%) e por ultimo as ervas

infestantes (19,0%) (Figura 23).

Gramineas - n= 450
Ervas infestantes n=411
Arvores 4 n= 488
0 10 20 30 40

Positividade testes IgE espedcifica (%)
Figura 23- Distribuicdo dos individuos de acordo com a sensibilizacdo aos diferentes tipos polinicos
(gramineas, arvores, ervas infestantes) em que n-nimero de individuos testados por grupo de

alergénios.
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Da andlise da figura 24 observa-se que, nas populagBes mais jovens (até 19 anos) a
sensibilizagdo as gramineas apresenta uma maior prevaléncia, constituindo cerca de 50% dos
casos, enquanto as populagdes mais adultas (>20 anos) apresentam uma maior sensibilizagdo

as arvores (~40%).

m Arvores " Ervas Infestantes " Gramineas

100%

80%

60%

40%

20%

0%
<6 6-12 13-19 20-40 41-60 261

Faixa etaria

Figura 24- Distribuicdo da sensibilizagdo aos diferentes tipos polinicos (gramineas, arvores, ervas
infestantes) em fungdo da faixa etdria.

Relativamente as ervas infestantes ndo se registou um padrao especifico em fungao da idade,
observando-se sensibilizagdo para este grupo entre 8 e 30% dos casos, independentemente da

faixa etaria.
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4.3. Andlise da sensibilizagdao a pdélen de Oliveira

Dos 489 individuos, 480 foram testados para determinac¢do de IgE especifica para pdlen de
oliveira, sendo que 142 (29,6%) apresentam valor quantificavel (IgE > 0,35 KUA/L).

Dos que apresentam um teste de IgE especifica positivo, 52 sdo do sexo feminino (36,6%) e 90
do sexo masculino (63,4%), com idades compreendidas entre os 3 e 0os 76 anos e 3 e os 77

anos, respetivamente. A idade média do sexo feminino foi de 18,9+15,9 anos e a mediana de

12 anos e para o sexo masculino foi de 14,6+13,7 anos e a mediana de 10 anos. (Figuras 25 a) e

b)).
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Figura 25- a) Caracterizagdo da amostra relativamente ao sexo b) Distribuigdo da amplitude de idades
relativamente ao sexo.

A faixa etdria com maior prevaléncia de sensibilizacdo ao pdlen de oliveira foi a dos 13-19 anos

(48,2%), seguida da faixa etaria dos 6-12 anos (40,9%) (Figura 26).
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Figura 26- Caracterizagdo da sensibilizagdo ao alergénio pdlen de oliveira de acordo com a faixa etaria.
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A maioria dos individuos com sensibilizacdo a pdlen de oliveira reside na cidade de Beja,

seguida das cidades de Serpa, Moura e Aljustrel (Figura 27).
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Figura 27- Caracterizagdo da amostra quanto ao local de residéncia.

Relativamente ao diagndstico, a patologia que apresenta um maior nimero de casos foi a
asma, com um total de 38 individuos, seguida da patologia conjunta de asma e rinite, com 20

individuos e com 7 individuos a patologia rinite.

A asma foi a patologia com maior prevaléncia em todas as faixas etarias, com excegdo na faixa
etaria dos 20-40 anos, em que apenas formam diagnosticadas as patologias atopia e alergia,

ambas com uma prevaléncia de 5%.
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Figura 28- Prevaléncia do diagndstico em fungdo da faixa etdria para os individuos sensibilizados a pdlen
de oliveira.
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Os individuos que apresentaram IgE especifica para pdlen de oliveira distribuiram-se pelas

diferentes classes, sendo as classes Il (0,7-3,5 KUA/L) e Ill (3,5-17,5 KUA/L) aquelas que

registam o maior niumero de casos, independentemente da idade.

Tabela 7- Distribuicdo do doseamento de IgE especifica em fungao da faixa etaria.

Classe | Il 1 A \Y Vi
[IgE], KUA/L | 0,35-0,7 | 0,7-3,5 | 3,5-17,5 | 17,5-50 | 50-100 >100
Faixa etaria <6 2 4 5 3 2 1
6-12 8 22 18 8 4 5
13-19 5 7 12 2 1 0
20-40 7 7 2 3 0 0
41-60 5 3 2 1 0 0
261 0 1 1 1 0 0

As classes Il e Ill, com um total de 44 e 40 individuos, respetivamente, apresentam o maior

numero com 22 e 18 individuos da faixa etaria dos 6-12 anos. Curiosamente, sdo as criangas

que tendem a apresentar valores muito elevados de IgE especifica (classes V e VI) (Tabela 7 e

Figura 29).
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Figura 29- Distribuicdo dos niveis de IgE especifica em fun¢do da faixa etaria.
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Pela analise da figura 30 que retrata a distribuicdo dos niveis de IgE especifica ao longo dos
anos em estudo, verifica-se que os anos de 2012 e 2015 apresentam os valores mais elevados
de IgE especifica.
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Figura 30- Distribuigdo dos niveis de IgE especifica ao longo dos anos em estudo.
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Pélen de oliveira/m3

4.4. Caracterizacao das épocas polinicas de Olea europaea entre os anos
2011 e 2021

A figura 31 mostra a concentracdo média diaria durante as épocas polinicas de Olea europaea
de 2011 a 2021 e na tabela 8 resumem-se as principais caracteristicas da época polinica
principal na regido de Evora. Como se pode observar na figura 31, a época polinica da oliveira
ocorre maioritariamente no més de maio, podendo iniciar-se em abril e estender-se até junho.
Pela andlise da figura 31 pode observar-se que o ano de 2019 foi aquele em que se atingiu o
valor diario mais elevado de concentragio de pdlen (1.884 pdlen/m?®) e 2020 foi 0 ano em que

se observou a menor concentrac3o diaria no dia do pico (372 pdlen/m?3).
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Figura 31- Epocas polinicas de Olea europaea durante os anos de estudo (2011-2021).
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Da andlise conjunta da tabela 8, em que estdo reunidas as principais caracteristicas das épocas

polinicas principais de Olea europaea e da figura 31, que representa as épocas polinicas de

Olea europaea durante os anos de estudo 2011 a 2021 na regido de Evora, pode constatar-se

que o pdlen de Olea europaea apresenta indices polinicos mais elevados nos anos 2011 e

2021, com 10.425 e 15.513 grios de pdlen/m?, respetivamente e que no ano de 2020 se

registou o valor mais baixo, 2.043 grios pélen/m”>.

O valor médio para o indice polinico anual de Olea europaea ao longo dos anos (2011-2021) foi

de 7.521+4.579 grios pSlen/m?>.

Tabela 8- Caracterizacdo das épocas polinicas de Olea europaea entre os anos 2011-2021 na regido de

Evora.

Data de inicio

Data de fim

Duragdo da
época
polinica (dias)
indice
polinico anual
(pdlen/m?)
Concentracgdo
didria
mdxima
(pdlen/m’)

Data do pico

N dias Risco
Baixo

N dias Risco
Moderado

N dias Risco
Elevado

2011

24-04

22-05

29

10.425

906

14-05

20

2013

02-05

15-06

45

8.814

921

14-05

16

16

13

2017

17-04

25-05

39

4.286

5901

04-05

17

17

2018

11-05

28-06

49

4.154

365

23-05

19

28

2019

01-05

24-05

24

7.413

1.884

12-05

12

2020

11-04

07-06

58

2.043

372

03-05

49

2021

26-04

01-06

37

15.513

1.613

08-05

12

20

Nivel de risco (grdos p()len/ma): Baixo <50; Moderado: 51-200; Elevado >200 (adaptado de Galan et al., 2007;

IPMA - Polens).
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O ano de 2019 apresenta o valor mais elevado de pico de concentragdo polinica diaria, 1.884
grios de pdlen/m?, com 12 dias de contagens de risco moderado e 8 dias de alto risco, seguido
do ano de 2021, com o pico de concentragdo polinica didria de 1.613 grios de pdlen/m?®, 12
dias de contagens de risco moderado e 20 dias de alto risco.

O ano de 2020 foi o ano que mais se destaca dos anos em estudo, por ser o mais atipico, na
medida em que foi 0 ano com uma duragao da época polinica mais longa, 58 dias, com um
indice polinico anual de 2.043 grios de pdlen/m? e pico de concentragdo polinica diria de 372
grios de pdlen/m?®, muito abaixo dos valores habituais.

Relativamente aos niveis de risco didrio de sensibilizacdo alérgica para o pdlen de Olea
europaea, entre os anos de 2011 a 2021, pode observar-se que os anos de 2011 e 2021
apresentam, dentro da época polinica principal, o maior nimero de dias com risco elevado (20
dias), sendo que para o ano de 2011, este valor representa 69,0% da totalidade dos dias da
época polinica principal e 54,0% para o ano de 2021.

Analisando o risco de exposi¢do a pdlen e consequente risco de reac¢do alérgica, os anos de
2013, 2017, 2018, 2019 apresentam, o maior nimero de dias com risco moderado (16, 17, 28,
12 dias respetivamente). Embora apresentando uma época polinica muito longa, o ano de
2020 apresentou o maior nimero de dias com baixo risco, 49 dias, que representam 84,5% da

totalidade dos dias da época polinica principal.
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Figura 32- Dias de niveis de baixo risco, risco moderado e risco elevado de pdlen de oliveira durante as
épocas polinicas principais nos anos 2011 a 2021.
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4.5. Influéncia da utilizagdo dos solos na duragao e intensidade da época
polinica de Olea europaea

Em todo o pais, e em particular no Alentejo ao longo da ultima década observou-se um
incremento significativo da area de olival por um lado e também do tipo de cultivar, por outro,
tendo-se registado a transicdo de olival extensivo para olival de regadio intensivo e
superintensivo (Introducdo, seccdo 1.5.1), em particular a partir de 2017.
Foi objetivo deste trabalho determinar a influéncia desta alteracdo nas caracteristicas do olival
sobre as caracteristicas das épocas polinicas.
Na figura 33 a) e b) esta representada a relacdo entre algumas caracteristicas das épocas
polinicas em estudo (indice polinico anual, concentracdo didria maxima, dias de risco elevado,
duragdo da época polinica) e a area de olival ocupada na zona do Alqueva entre 2011 e 2021.
Pela andlise da figura 33 a) parece existir, a partir de 2018, uma rela¢do positiva entre a area

de olival na zona do Alqueva e o indice polinico anual (com exceg¢do do ano atipico de 2020).
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Figura 33- a) Relagdo entre o indice polinico anual, concentragdo didria maxima e a area de olival
ocupada na zona do Alqueva entre 2011 e 2021, b) Relagdo entre a concentragdo didria maxima, média
diaria de pdlen acima de 200, duragdo da época polinica e dias de risco elevado.
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4.6.Influéncia da exposicdo a pdlen de Olea europaea na prevaléncia da
sensibilizacao alérgica

Na figura 34 esta representada a relacdo entre o indice polinico anual de pdlen de oliveira e a
média e mediana IgE especifica para pdlen de oliveira entre 2011 e 2021. Da analise da figura
verifica-se que entre o ano de 2012, que apresentou uma média de IgE especifica a pdlen de
oliveira significativamente superior a 2011 (~4 vezes), voltando a diminuir em 2013 para
valores similares aos de 2011, seguido de um aumento progressivo até 2016 onde se atingiram
valores similares aos de 2012.

Curiosamente assiste-se a uma queda da média de IgE especifica entre os anos 2016 e 2018,
anos em que se atinge o valor minimo registado no periodo em estudo. A partir de 2018
assiste-se de novo a um aumento significativo e progressivo da IgE média até 2021,

coincidindo com o aumento do indice polinico anual (com exce¢do do ano atipico de 2020).
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Figura 34- Média e mediana de IgE especifica para o alergénio pdlen de oliveira ao longo dos anos 2011
a 2021, em fungdo do indice polinico anual.

Nas figuras 35 a), b), c) e d) estdo representadas, para os anos em estudo, diferentes
associacles entre a IgE especifica média para pdlen de oliveira e algumas caracteristicas das
épocas polinicas (indice polinico anual, duracdo da época polinica e nimero de dias de risco

elevado).
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Figura 35- Estudo de correlacdo entre a média IgE especifica para pdlen de oliveira e: a)o indice polinico
anual de pdlen de oliveira (R=0,45); b) concentracdo diaria maxima (R=0,43); c) duracdo da época
polinica (R=0,06); d) nimero de dias de risco elevado (R=0,39).

A analise das figuras 35 a) e b) sugere uma associacdo entre o indice polinico anual, a
concentragdo didria maxima e a média de IgE especifica. Relativamente a duracdo da época
polinica, parece ndo existir uma relacdo com a média de IgE especifica (Figura 36c)).

A andlise da figura 36 d) sugere uma associagdao entre o numero de dias de pélen considerado
de risco elevado (>200 grdos pdélen/m’) com a média de IgE especifica, embora mais

fracamente, que a associacdo verificada para o indice polinico anual.

A andlise das figuras 34 e 35 sugere uma associa¢do entre a média de IgE especifica para pdlen

de oliveira e o indice polinico anual.

45



5. Discussao dos resultados

O presente trabalho teve como objetivo geral a avaliagdo do impacto da variacdo da exposicao
a pélen de oliveira na doenca alérgica respiratéria no distrito de Beja entre os anos 2011 a
2021. Para esse fim foram recolhidos dados de concentragdo de pdlen disponiveis na base de
dados do Observatério da Atmosfera do Instituto de Ciéncias da Terra, Universidade de Evora,
bem como dados de sensibilizacdo alérgica, através da recolha retrospetiva dos dados
disponiveis no software de gestdo de laboratdrio de andlises clinicas e de diagndstico,
Clinidata®XXI para o periodo em estudo.

No que respeita a distribuicdo entre o género feminino e masculino, os resultados mostraram
que, embora a diferenca nao seja significativa, esta é ligeiramente superior no sexo masculino
(52,4%), comprovando os resultados de outros estudos anteriores entre os anos 2010 a 2015
(Almeida, 2018).

Relativamente ao diagndstico de doenca respiratéria, a patologia mais frequentemente
diagnosticada foi a asma, seguida da patologia conjunta asma e rinite e por ultimo rinite e
atopia. As patologias rinoconjuntivite e alergia apresentaram pouca expressao na amostragem
em estudo. Tendo em conta que a ULSBA (Hospital José Joaquim Fernandes em Beja) ndo tem
consulta de alergologia, estes resultados podem apresentar algum desvio na medida em que a
asma, sendo uma patologia com sintomatologia mais grave e que afeta as vias respiratérias
inferiores, é motivo de deslocacdo ao Hospital e muitas vezes de internamento (GINA, 2022),
ao contrario de doengas mais ligeiras, podendo assim ocorrer um subdiagndstico destas
Ultimas face a asma.

Verifica-se que na distribuicdo do diagndstico em funcdo da faixa etaria, como noutros
estudos, a presenca de asma é transversal a todos os grupos etarios (Cruz et al., 2018).

Nas faixas etarias mais jovens, com idades <20 anos, a patologia mais prevalente é a asma
seguida de associagdo entre asma e rinite; em criangas com idade compreendida entre os 6 e
19 anos a rinite é a patologia mais prevalente e em criancas com idade <6 anos as patologias
por ordem decrescente de prevaléncia sdo a alergia, atopia e rinite.

De acordo com outros estudos, a rinite encontra-se frequentemente associada a asma e sao as
patologias crénicas com maior prevaléncia na infancia, estudos apontam que cerca de 80% dos
asmaticos tem rinite e quase 40% dos doentes com rinite tem asma (Assis et al.,, 2019,

Bousquet et al., 2001).
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Relativamente a andlise dos principais alergénios sensibilizantes verifica-se, que para a
amostra analisada, a maioria dos individuos apresenta sensibilizagdo a acaros (48,3%), seguida
de pdlen (39,9%), epitélios animais (23,6%), alimentos (23,1%) e por ultimo aos fungos (8,9%).
A maior sensibilizacdo a acaros estd em concordancia com outros estudos efetuados num
hospital na zona norte de Portugal, numa populacdo de criancas, entre os anos 2012 a 2016
(Branco et al., 2018).

Os pedidos médicos no Hospital José Joaquim Fernandes sdo direcionados principalmente para
os acaros Dermatophagoides pteronyssinus e Dermatophagoides farinae, com um numero de
prescrices muito reduzido para Lepidoglyphus destructor, no entanto estudos (Ferreira et al.,
2018) indicam um aumento de sensibiliza¢gdo a acaros de armazenamento, o que também esta
patente no mapa acaroldgico de Portugal para a regido interior sul (Mapa acarolégico de
Portugal, 2009),com uma elevada frequéncia do Lepidoglyphus destructor na regiao, pelo que
seria relevante a sua inclusdo na prescricdo a individuos com sensibilizacdo a acaros.

A maior sensibilizagdo, da populagdo em estudo (48,3%), a acaros ndo estd em concordancia
com o estudo anteriormente efetuado em Beja (Almeida, E., 2018), em que a sensibilizacdo a
pdlen apresenta uma maior expressdo em praticamente todas as faixas etdrias. Esta diferenca
pode estar relacionada com a recente pandemia a COVID-19 que teve um impacto mundial a
todos os niveis e afetou substancialmente a prestacdo de cuidados de saude. As medidas de
confinamento aplicadas, como a utilizagdo de mascara, distanciamento social, suspensdo da
atividade clinica ndo urgente, associadas a periodos longos de permanéncia em casa
diminuiram, por um lado, a exposicdo da populagdo sensibilizada a alergénios do exterior
(outdoor), mas podem ter provocado um agravamento da sua alergia de ambiente interior
(indoor) (Carneiro-Ledo et al., 2020, Couto, M., 2020).

A sensibilizagdo a alimentos e fungos apresenta os valores mais baixos, sendo de 23,1 e 8,9%
respetivamente, na popula¢do estudada afeta maioritariamente a populagdo mais jovem.
Estudos (Radlovi¢ et al., 2016, Santalha et al., 2013, Todo Bom et al., 2013) apontam que a
sensibilizacdo a alimentos é transversal a todas as idades, no entanto sdo as criangas que
apresentam uma maior sensibilizagdo alimentar, uma vez que em 80-90% dos casos, a maioria
da sensibilizacdo na infancia representa uma ocorréncia tempordria (Sicherer et al., 2014).

A sensibilizagdo a fungos é de 8,9%, valor muito baixo e que esta de acordo com o estudo de
Almeida et al., 2017. E de referir que, para esta amostragem, o nimero de pedidos médicos
direcionados para sensibilizacdo a fungos, em 489 individuos foi de 158 solicitacGes, sugerindo
que os fungos ndo sdo considerados uma prioridade no que diz respeito a sensibilizacdo
alérgica, o que podera contribuir para um enviesamento dos dados aqui apresentados, em

resultado de subdiagndstico.
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Na verdade, dados os poucos estudos realizados na regido e a escassez de informacao relativa
a sensibilizacdo, os pedidos médicos sdo ajustados a area geografica de residéncia do utente;
na zona do Alentejo a polissensibilizacdo a pdlenes é maioritdria o que se coaduna com uma
elevada exposicdo a podlen, pois na regido existe uma area extensa de gramineas e arvores
alergénicas, tais como a oliveira (Camacho et al., 2020; Pdlen Alert,

https://lince.di.uevra.pt/polen/index.jsp), consequentemente os pedidos de testes a pdlenes

sdo os mais prevalentes.

Durante os meses de abril e maio, revelam as suas maiores concentragdes os tipos polinicos
mais alergénicos, Poaceae e Oleaceae, no Alentejo (Pdlen Alert,
https://lince.di.uevora.pt/polen/index.jsp).

Neste estudo, a maioria dos individuos apresenta sensibilizacdo as gramineas (34,0%), seguida
das arvores (31,8%), principalmente oliveira (29,6%) e por ultimo as ervas infestantes (19,0%),
valores em concordancia com a bibliografia referente a um estudo a nivel europeu com 34,4%
de sensibilizagdo a gramineas, 21,3% a Olea e 17,5% a Parietaria (Burbach et al., 2009).

A faixa etaria com maior sensibilizacdo alérgica localiza-se nos 13-19 anos, com uma
sensibilizacdo de 54,9% as gramineas, 50,0% as arvores e 33,3% as ervas infestantes, seguida
da faixa etaria dos 6-12 anos. As faixas etarias com a popula¢do mais adulta apresentam os
niveis de sensibilizagdo mais baixos. Obteve-se uma maior percentagem de sensibilizacdo as
gramineas na popula¢cdo mais jovem, enquanto que na popula¢gdo mais adulta (= 20 anos) a
sensibilizacdo é maior a polen de arvores.

Num estudo efetuado na cidade de Evora, que analisou a sensibilizacio de 310 criangas com
idades <8 anos, identificou 32 com sensibilizacdo a pdlenes de Poaceae (100%), Olea (34%),
Quercus (22%) (Diamantino et al., 2006). Por outro lado, num estudo realizado em Coimbra, a
sensibilizacdo a gramineas foi a mais relevante em todas as faixas etdrias seguido da Olea
europaea com 27,2% (Loureiro et al., 2003).

O valor de sensibilizagdao obtido para Olea europaea (29,6%) encontra-se dentro dos valores
encontrados noutros estudos realizados na regido do Mediterraneo (D’Amato et al., 2007) e na
Peninsula Ibérica (Monroy-Colina et al., 2020, Galera et al., 2018, Ribeiro et al., 2013).

Dentro da regido de Portugal, Loureiro et al., 2003, compilaram varios estudos realizados sobre
sensibilizacdo a pdlenes e constataram que existe uma forte discrepancia em termos de
sensibilizacdo entre as varias regiGes, que espelha a importancia da andlise critica de varios
fatores, como a prevaléncia das espécies alergizantes na regido, condicGes climatéricas,
populagdo estudada, quantidade e duragdo da exposi¢cdo aos alergénios.

Na regido do Alentejo, os elevados niveis de pdlen de gramineas e de oliveira justificam os

valores de sensibilizacdo encontrados. A expansao significativa do cultivo de olival em regime

48



de cultivo intensivo (vaso) e superintensivo (sebe) na zona do Alentejo
(https://www.pordata.pt) podera ter contribuido para um aumento da concentracdo polinica
atmosférica anual do podlen de oliveira ao longo dos anos (Pdlen Alert,
https://lince.di.uevora.pt/polen/index.jsp).

Ao analisar os resultados que relacionam o indice polinico anual, a area de olival na zona do
Alqueva, observa-se que entre 2011 e 2018 ndo existe uma tendéncia regular, possivelmente
porque 2011 marcou o inicio da Era do Algqueva com a transicdo da cultura em regime de
sequeiro para a cultura em regadio, transi¢do esta que ndo ocorreu a ritmo constante. Assistiu-
se a uma quebra entre 2012 a 2014, relacionada com o aumento do preco dos cereais, que
levou a uma aposta nesta cultura, no entanto, a subida do preco do azeite, levou a um novo
ciclo de cultivo de olival (EDIA, Anuario Agricola de Alqueva 2021). Além disso, a oliveira é uma
arvore polimdrfica, que apresenta um crescimento lento, sendo que, no seu ciclo de vida o
periodo entre os 7 e os 30 anos é o periodo de crescimento com aumento continuo da
produtividade. A oliveira possui grande longevidade, atingindo o pico maximo de producdo aos
50 anos (Segundo, M.V., 2017), o que pode justificar, a partir de 2018, uma tendéncia
crescente do indice polinico com o aumento do cultivo de olival em sebe na area da zona do
Alqueva.

Para os anos em estudo, as datas de inicio e fim das épocas polinicas situam-se entre os meses
de abril e junho, respetivamente, o que vai de encontro com outros estudos realizados
(Camacho et al., 2020, Fernandez-Rodriguez et al., 2020, Monroy-Colina et al., 2020), com uma
época polinica principal cuja duragao variou entre 29 e 58 dias, com picos de concentragdo
maxima no més de maio.

Os indices polinicos anuais apresentados neste estudo (2.043 a 15.513 grdos de pélen/m?) sdo
comparaveis aos obtidos por outros autores e menores que os encontrados na regidgo do
Algarve e superiores aos valores registados nas regiGes do Norte, Centro, Lisboa e Vale do
Tejo, Madeira e Agores (Camacho et al., 2020), sendo assim a regido do Alentejo esta entre
aquelas que apresentam um maior risco de exposicdo a pdlen de oliveira.

Nos resultados obtidos neste estudo ndo é visivel o fenémeno de alternancia bianual referido
por outros autores (Almeida, E., 2018, Hernandez et al.,, 2002), no entanto, o facto de
existirem anos em que ndo ha registo de monitorizacdo ambiental de pdélen atmosférico (2012;
2014 a 2016) pode ter mascarado esta caracteristica do pdlen de Olea. Por outro lado, esta
caracteristica parece ser controversa na medida em que ha outros trabalhos que referem nao
se observar este fendmeno, provavelmente em resultado da acdo de fatores climaticos

(Achmakh et al., 2020).
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Da analise dos valores obtidos para o indice polinico anual, a partir de 2018, parece assistir-se
a uma tendéncia crescente do indice polinico anual, excluindo o ano atipico de 2020 que
apresentou um nivel anormalmente baixo, provavelmente em resultado do indice e padrdo de
pluviosidade durante a época polinica. De facto, o més de abril de 2020, em Portugal
continental, classificou-se como quente e muito chuvoso, com uma precipitacio média de
117.1 mm (148 % do valor normal), com forte relevancia nas regides do Centro e Alto Alentejo

e 0 més de maio extremamente quente e seco (IPMA, https://www.ipma.pt). Estas variagOes

meteoroldgicas, nomeadamente a precipitagdo, que ocorrem durante o periodo de
polinizacdo, exercem um efeito negativo, devido ao fendmeno de lavagem do pdlen da
atmosfera (Vazquez et al.,, 2003) que provoca uma diminuicdo dos niveis de pélen no ar
atmosférico, bem como na sua dispersao, o que impossibilita a sua dete¢ao no captador.

A média obtida para a época polinica principal foi de 41+12 dias que vai de encontro ao estudo
efetuado por Ribeiro et al., 2006, que constatou que em Portugal, a época polinica principal de
Olea europaea dura em média 36 dias.

Relativamente aos niveis de risco de sensibilizacdo alérgica para o pdlen de Olea europaea,
verifica-se que o ano de 2021 apresenta o maior numero de dias com risco elevado, (20 dias)
sendo que este valor representa 54,0% da totalidade dos dias da época polinica principal e
coincide com o valor mais elevado de indice polinico anual e também com o ano em que se
registou o nivel médio de IgE mais elevado, sugerindo que a exposi¢do a niveis mais elevados
de pdlen provoca um agravamento da sensibilizagdo e, por conseguinte, da reagdo alérgica.
Embora quando analisada a associacdo entre o numero de dias de risco elevado e o nivel de
IgE especifica em todos os anos, esta revelou-se fraca e sem significado estatistico, esta
hipétese é apoiada pela existéncia de uma tendéncia de associacdo positiva entre o nivel de
IgE especifica média e o indice polinico anual (Figura 35 a)). Apesar do ano de 2020 ser um ano
atipico em termos de conteudo polinico na atmosfera, ndo se verificou uma descida na
tendéncia da sensibilizagao na populagdo. Uma explicacdo possivel podera ser o facto do nivel
de pdlen registado ndo ser representativo do nivel de alergénio, cujo valor é desconhecido. De
facto, foi demonstrado que o nivel do contetdo do alergénio Ole e 1 (alergénio major do pdlen
de Olea europaea) varia entre variedades (Cobrangosa, Arbequina, Picual e Verdeal) e
cultivares, anualmente e de acordo com a geografia, e ainda que o conteido em Ole e 1 se
relaciona fortemente com as condi¢Ges climatéricas, precipitacdo e temperatura (Fernandez-
Gonzalez et al., 2021; Plaza et al, 2016; Galan et al., 2013; Ribeiro et al., 2013).

Por outro lado, os niveis polinicos considerados de risco parecem depender de varios fatores,
além da concentracdo de pdlen a que a populacdo sensibilizada estd exposta, nomeadamente,

do tipo de flora local e da localizacdo geografica (Cecchi, 2013). Neste trabalho consideramos
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para analise os niveis de risco utilizados comumente pela REA (Galan et al., 2007), porém um
estudo mais recente despoletado pelo aumento substancial no nimero de doentes com
sensibilizacdo alérgica a Olea, analisou a média didria das concentragdes de pdlen durante a
época polinica principal no periodo de 2010 a 2015, concluindo que os niveis de risco
propostos pela REA ndo representam bem a regido de Alicante, uma cidade com area de olival
inferior, devido a diferencas significativas nos niveis de exposicdo face a outras regies de
Espanha. De acordo com este estudo, os niveis de risco para Alicante sdo inferiores aos
propostos pela REA, designadamente, baixo risco <20 pélen/m? risco moderado 20-50
pdlen/m?, risco elevado 51-100 pdlen/m? e risco muito elevado > 100 pélen/m?® (Viney, et al.,
2021).

No geral pode dizer-se que os resultados sugerem que a exposi¢cdo a niveis mais elevados de
polen favorece a sensibilizagdo da populagdo, aumentando assim o risco de desenvolvimento
de alergia. E possivel que, 8 semelhanga do que acontece em Alicante, os niveis de risco
considerados na andlise apresentada neste trabalho ndo sejam os mais representativos das
caracteristicas do Alentejo. Estudos futuros mais aprofundados serdo necessarios para

esclarecer os niveis de risco mais aplicaveis no contexto da regido do Alentejo.
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6. Limitagoes ao estudo

Este estudo apresenta algumas limitacdes, nomeadamente:

A amostra apresenta uma amplitude de idades compreendidas entre os 6 meses e os 84 anos,
porém, é clara a maior representatividade das faixas etarias dos 6-12 anos (33,1%) e <6 anos
(25,6%), aspeto possivelmente relacionado com o facto de ndo existir consulta de alergologia
no hospital, sendo grande parte da populagao proveniente da consulta externa pediatrica e a
episodios esporadicos de deslocagdo ao hospital por sintomatologia alérgica da populagdo com
idade >20 anos. Assim, a populacdo do estudo é maioritariamente constituida por jovens

(>60%) ndo sendo uma representacao fiel da populagao envelhecida do Alentejo.

Desconhecimento dos limiares de resposta alérgica dos diferentes individuos, que sofrem
diferentes niveis de sensibilizacdo e cuja sintomatologia depende da sua predisposicdo
genética, dos limiares de reativacdo e dos niveis de exposicdo a alergénios a que estdo

sujeitos.
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7.Conclusoes

Este estudo prop0s se a caracterizar a prevaléncia alérgica na populacdo do distrito de Beja,
através de um estudo retrospetivo entre os anos 2011 a 2021, com especial foco na
sensibilizacdo a pélen de oliveira.

O crescente aumento do cultivo de olival na zona do Alqueva, principalmente a partir do ano
de 2018, com a substituicdo do olival em vaso por em sebe, com indices polinicos anuais de
Olea europaea mais elevados, parece induzir uma maior sensibilizacdo alérgica na populagdo

em estudo, com uma evolucdo crescente do valor médio de IgE especifica ao longo dos anos.

A monitorizacdo ambiental desempenha assim um papel muito importante na gestdo da
doenga alérgica, uma vez que através da sua consulta, de forma gratuita, em plataformas
especificas, sdo disponibilizados os niveis de risco de exposicdo a pdlen, o que permite ao
individuo alérgico adotar medidas de prevencdo nos periodos de maior risco e melhorar a sua
qualidade de vida, aos clinicos direcionar os pedidos para os alergénios mais representativos

na regiao e na implementa¢do de medidas de evicgdao ambientais.

Futuramente seria interessante acompanhar a evolugdo dos indices polinicos de pdlen de
oliveira bem como os niveis de sensibilizacdo da populacdo e se possivel determinar os niveis
de alergénio Ole el (alergénio major do pdlen de Olea europaea) no pélen atmosférico

durante a época de polinizacdo de forma a estabelecer niveis de risco adaptados a regido.
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Anexo |

Tabela Al-Alergénios determinados no estudo para as diferentes classes.

Multialergénio fx5 (leite, clara de ovo, bacalhau, trigo, amendoim, soja)

Multialergénio fx2 peixe/marisco (atum, bacalhau, camardo, mexilhdo azul,

4
g salmao)
é Multialergénio fx1 frutos secos (coco, améndoa, amendoim, aveld, noz do Brasil)
g f1 clara de ovo; f2 leite de vaca; f3 bacalhau; f4 trigo; f5 centeio; f13 amendoim;
‘ED f14 grao de soja; f24 camarao; f25 tomate; 33 laranja; f44 morango; f75 gema de
fto ovo; f76 a-lactoalbumina; f77 B-lactoglobulina; f78 caseina; f79 gluten; f93 cacau;
f95 péssego
Multialergénio tx1 arvores (Platano bastardo, vidoeiro, sobreiro, ulmeiro,
nogueira)
t7 sobreiro; t9 oliveira; t11 platano
Multialergénio gx1 gramineas (panasco, sargasso bravo, azevém, rabo de gato,
erva de febra)
% g2 relva; g3 panasco; g4 sargasso bravo; g5 azevém; g12 centeio; g14 aveia; g15
. trigo; g201 cevada
Multialergénio wx1 ervas infestantes (erva de Santiago, artemisia verdadeira,
corrijé, pé de ganso, barrilha espinhosa)
wl-erva de Santiago; w6-artemisia; wi19-Parietaria officinalis; w20-urtiga; w21-
Parietaria judaica
" d1-Dermatophagoides pteronyssinus; d2-Dermatophagoides farinae; d71-
% Lepidoglyphus destructor
<
v o Multialergénio ex1-epitélios animais (caspa de gato, cavalo, vaca e cdo)
% g el-caspa/pelo gato; e5-caspa cdo; e215-penas pombo
g &
Multialergénio mx1 fungos (Peniciilium notatum, Cladosporium herbarum,
2 Aspergillus fumigatus, Alternaria alternata)
::Czo m3 Aspergilus fumigatus ; m2 cladosporium herbarum; m5 Candida albicans; m6

Alternaria alternata
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